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学位論文審査結果の要旨
本審査委員会は、審査の結果、上記学位論文に関して以下のように判定した。
本論文は、必須微量元素マンガン、鉄、銅および亜鉛の脳局在分布の成長に伴うおよび神経変性パーキンソ
ンニズム進行に伴う変化と働きを追及したものである。本論文の成果は大別して次の４点からなる。
１）正常ラットの誕生から２１週齢の成長過程における脳局所１８箇所のマンガン、鉄、銅および亜鉛濃度
の変化を追跡し、これら４元素の濃度分布パターン図を作成した。
２）６－hydroxydopamine（６－OHDA)注入パーキンソン病モデルラットの脳黒質での鉄異常集積をマンガン、
銅および亜鉛の黒質における濃度変化と比較解析しその過程を解明した。即ち、６－OHDA注入脳黒質にて
先ずマンガンの迅速な集積があり、その集積が続いて鉄の集積を加速させると考え、ミトコンドリアのアコ
ニターゼ活性との関連性を考察した。
３）６－OHDAパーキンソン病進行過程における微量元素の取込み挙動を、放射性マルチトレーサー法によ
り検討し､黒質､線条体､淡蒼球および視床下部にて､早期に放射性マンガンが取込まれることを示した。Ｆ－
パミン作用性ニューロンへのマンガンの働きとパーキンソン病進行過程について考察した。
４）脳内マンガン濃度は１ｐｐｍ程度と微量であるが、その濃度の僅かな変動は脳の機能変化や脳神経変性
疾患のトリガーとなり得ると考察した。
以上のように、本論文は必須微量元素の成長過程におけるの局在分布の変遷とその特徴、パーキンソンニ
ズムの進行に伴うその局在性の激変（恒常性の崩壊）を明らかにした。このことは脳機能の維持および脳神
経疾患における微量元素の働きの重要性を示したものであり、研究展開は独創的でありその内容は一般性に
富む新知見を提供している。従って本論文は博士の学位を授与するに十分に値するものと判定した。
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